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OZET

KORONER ARTER HASTALIGINI ONGORMEDE
EKOKARDIYOGRAFIK STRAIN ANALIiZI VE EFOR TESTININ
BIiRLIKTE KULLANIMI

Efor testinin koroner arter hastaligim1 saptamada duyarliligit %68, o6zgilligia %77
dolayindadir. Dolayistyla  yanlis  pozitif sonuglar azimsanmayacak  diizeydedir.
Ekokardiyografi ile koroner arter hastaligi tanisi i¢in, duvar hareketleri ve duvar kalinlasmasi
gorsel olarak degerlendirilerek global ve bolgesel kasilma hakkinda karar verilmektedir.
Ancak son yillarda bolgesel ve global sol ventrikiil kontraksiyonunu sayisal olarak
degerlendirmeye yarayan yeni metotlar gelistirilmistir ki strain goriintiileme bunlarin
basinda gelmekte ve gorsel degerlendirmenin dogrulugunu artirmaktadir. Bu ¢alisma, efor
testine strain goriintiillemeyi eklemek suretiyle yapilacak non-invazif degerlendirmenin,
koroner anjiyografiye gonderilecek hastalarda segiciligi artirilabilecegi hipotezini test etmek

amaciyla planlanmistir.

Caligmaya efor testi pozitif olan ve koroner anjiografi (KAG) endikasyonu konulan 77
hasta dahil edilmistir. Calismaya alinan hastalar ciddi KAH olan ve ciddi KAH olmayan
hastalar olmak iizere 2 gruba ayrilmistir. Hafif KAH; normal koroner arterler ya da en az bir
koroner arterde <%50 darlik, orta KAH; en az bir koroner arterde %50-70 arasinda darlik ve
ciddi KAH; en az bir koroner arterde %70 ve tizeri ya da sol ana koronerde %50 ve lizeri
darlik saptanmasi olarak belirlenmistir. KAH yayginligt Gensini skoru kullanilarak
hesaplanmistir. Ekokardiyografi degerlendirmesi KAG uygulamasimnin +12 saat zaman
araliginda yapilmistir. Strain analizi, EchoPac BT 13.0 (GE, Horten Norveg) yazilimi ile

benek takibi yontemi kullanilarak yapilmustir.

Calismaya alinan hastalarin yas ortalamasi 56.4+10.8°dir. KAG sonucuna gore 56
hasta (%73) ciddi KAH, 21 hasta (%27) ciddi olmayan KAH grubuna ayrilmistir. Epikart,
endokart ve miyokart strain parametreleri ciddi KAH grubunda, ciddi olmayan KAH
grubundaki hastalara gore istatistiksel olarak daha diisiik saptanmistir (Ciddi KAH olan ve
olmayan hastalarda sirasiyla GLSendokart: -20.6+2.4 ve -26.3+3.1, p<0.001; GLSmiyokart: -
17.5+£2.1 ve -22.1+2.5, p<0.001; GLSepikart: -14.9+1.9 ve -18.7+2.2, p<0.001). GLS degeri
Gensini skoru ile de pozitif korelasyon gostermistir. Efor testi pozitif olup strain degeri

korunmus hastalarin 6nemli bir boliimiinde ciddi KAH saptanmamuistir (%73). Pozitif efor



testine ek olarak strain degerlendirmesi yaklasiminin duyarlilign %81, 6zgiilliigii %89 olarak

hesaplanmustir.

Sonug olarak, pozitif efor testine ek olarak strain degerlendirilmesinin tek basina efor
testine gore ciddi KAH saptamada daha yiiksek duyarlilik ve 0Ozgiilliige sahip oldugu
saptanmistir. Bu sonuglar efor testi pozitif ancak straini korunmus olan hastalarin anjiyografi
karar1 vermeden Once ileri non-invazif anatomik ya da fonksiyonel goriintiilleme

yontemleriyle degerlendirilmesinin daha iyi olacagini diisiindiirmektedir.

Anahtar kelimeler: Efor testi, ekokardiyografi, strain, koroner arter hastaligi



ABSTRACT

CONCOMITANT USE OF ECHOCARDIOGRAPHIC STRAIN
ANALYSIS AND TREADMILL STRESS TESTING TO PREDICT
CORONARY ARTERY DISEASE

The sensitiviy and specificity of treadmill exercise test in the detection of coronary
artery disease (CAD) are 68% and 77% respectively. As a result false-positive results occure
in a considerable number of patients. Traditionally, wall motion and wall thickening are
evaluated visually with echocardiography to decide about global and regional contraction.
However, in recent years new methods have been developed for accurate quantification of
regional and global left ventricular contractions, and strain imaging is one of them. This study
is planned to test the hypothesis that a combined non-invasive approach with concommitent
use of strain imaging and treadmill exercise testing could increase the accuracy of patient

selection for coronary angiography.

A total of 77 patients with positive treadmill stress testing who were assigned to
coronary angiography (CAG) were included in the study. Patients were devided into 2 groups:
Those having mild-moderate CAD vs severe CAD. Mild CAD was defined as; normal
coronary arteries or at least one coronary artery with < 50% stenosis, moderate CAD as; at
least one coronary artery with 50-70% stenosis and severe CAD as; at least one coronary
artery with 70% stenosis or more or left main coronary artery stenosis 50% or more. The
extent of CAD was assessed by using the Gensini score. Echocardiographic evaluation was
performed within +12 hours from the time of CAG. Strain analysis were made with speckle

tracking method by using the EchoPac BT 13.0 (GE, Horten Norway) software.

The average age of the patients was 56.4+10.8 years. According to the CAG results 56
patients (73%) had severe CAD, 21 patients (27%) had non-severe CAD. Epicardial,
endocardial and myocardial strain measurements were significantly lower in patients with
severe CAD than patients without severe CAD (Patients with and without severe CAD,
respectively GLS endocardial: -20.6+2.4 ve -26.3+£3.1, p<0.001; GLSmyocardial: -17.5+2.1
ve -22.1£2.5, p<0.001; GLSepicardial: -14.9+£1.9 ve -18.7+2.2, p<0.001). GLS also positively
correlated with the Gensini score. Significant percentage of the patients with preserved strain

despite a positive exercise test had non-severe CAD (73%). The approach of adding strain



evaluation to positive exercise stress test reached a sensitivity of 81% and a specificity of
89%.

As a result, the addition of the strain evaluation to the positive stress test had a
higher sensitivity and specificity in detecting significant CAD compared to the exercise stress
test alone. These results suggest that patients with positive exercise stres test and preserved
strain are rather be tested with advanced non-invasive anatomical or functional imaging

modalities before deciding about coronary angiography

Key words: Tredmill stress test, echocardiography, strain, coronary artery disease
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1. GIRIS

Ateroskleroz damar duvarinda lipit birikimi ile olusan ve damarlarin liimenini
tikayarak normal kan akimini engelleyen patolojik bir siiregtir. Aterosklerozun koroner
arterlerde meydana gelmesi ile olusan hastaliga koroner arter hastaligi (KAH) denilmektedir.
Kardiyovaskiiler hastaliklar tiim diinyada en sik gériilen 6liim sebebidir. Diinya Saglik Orgiitii
(WHO) verilerine gore 2012 yilinda kardiyovaskiiler hastaliklarin 17,5 milyon 6liime neden
oldugu tahmin edilmektedir (1). Koroner arter hastaliginin tanisinda anamnez, ekg, efor testi,
niikleer tip tetkikleri, radyolojik tetkikler ve koroner anjiografi (KAG) kullanilmaktadir. Bu

tetkiklerden hangisinin yapilacagina hastanin risk durumuna gore karar verilmektedir.

Efor testi koroner arter hastaliginin tanisinda, fonksiyonel kapasitenin belirlenmesinde
ve prognoz tahmininde kullanilmaktadir. Efor testinin koroner arter hastaligini saptamada
duyarlilig1 %68, 6zgiilliigii %77 civarindadir (2). Anjina ile bagvuran 817 hastadan olusan bir
calismada hastalara egzersiz testi ve koroner anjiografinin her ikisi de uygulanmis ve egzersiz
testinin tikayicit koroner arter hastaligini saptamada duyarlilik %45, 6zgiilliik %85 olarak
saptanmistir.  Yanlis pozitif sonug¢ inferior derivasyonlarda (DII, DIII, aVF) daha sik
goriilmektedir (3).

Ekokardiyografi incelemesinin en onemli amaglarindan biri ventrikiillerin sistol ve
diyastol islevlerinin degerlendirilmesidir (4). Geleneksel ekokardiyografi yontemlerinde
duvar hareketleri ile duvar incelik ve kalinlik 6lgtimleri gorsel analizlerle kombine edilerek
bolgesel miyokart fonksiyonlar: nitel olarak degerlendirilmektedir (5). ‘Strain’ nesnede
meydana gelen boyutsal bozulma yiizdesini, ‘Strain Rate’ ise bozulmanin hizini ifade eder.
Bu parametreler pasif miyokart hareketinden ¢ok az etkilenmektedir ve normal sahislarda sol
ventrikiil (LV) segmentleri arasinda minimal farklilik gostermektedir. Normal sol ventrikiil
miyokardinda siklus boyunca ii¢ diizlemde; longitudinal, radyal ve sirkumferansiyal strain ve
strain rate tamimlanmistir. Bu parametreler bolgesel miyokart islevini sayisal olarak

degerlendirmeye yarayan parametrelerdir (6).

Bu calisma ile ekokardiyografide strain analizi yapilmak suretiyle efor testinin test
sonras1t dogrulugunun artirabilece8i ve koroner anjiografi planlanan hastalarda seciciligin

arttirabilecegi hipotezi test edilmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 Egzersiz Stres Testi

Egzersiz stres testi (EST) siklikla kardiyovaskiiler hastaliklarin tanisinda ve egzersiz
kapasitesinin, prognozun, tedavi etkinliginin belirlenmesinde kullanilan bir yontemdir. Temel
prensip istirahatte gézlenmeyen kardiyovaskiiler anormalliklerin fiziksel stres olusturularak
ortaya cikartilmaya calisilmasidir. Egzersiz sirasinda kalbin elektriksel aktivitesi cilt iizerine
yapistirilan elektrotlar ve bunlara baglanan kablolar araciliiyla analog sinyaller halinde test
cihazindaki bilgisayar sitemine aktarilir. Burada dijital transformasyonla olusturulan
elektrokardiyografik (EKG) kayitlar yazilim programlarinin destegiyle analiz edilir. Genel
olarak gilivenilir bir yontemdir. Test sirasindaki miyokart enfarktiisii, 6liim insidansi

1/2500°dir (7).

Koroner kalp hastaligi (KKH) tanisinda duyarlilik ve 6zgiilliik tek damar hastaligi igin
%68 ve %77, birden fazla damar hastalig1 i¢in %81 ve %66, sol ana veya 3 damar hastaligi

icin %86 ve %53’tiir (8).

Egzersizin kardiyovaskiiler sistem iizerindeki fizyolojik etkileri 1940’larda,

kardiyovaskiiler hastaliklarin tanisinda kullanimi ise 1960’larda tanimlanmustir (9-10).

Egzersiz sirasinda otonomik sinir sisteminde, kardiyovaskiiler sistemde adaptif
degisiklikler meydana gelir. Parasempatik aktivite azalir, sempatik aktivite artar. Egzersiz
hazirhiginin yapildigi istirahat halindeyken kalp hizi artmaya baslar. Egzersize baslandiginda
kalp hizi, alveolar ventilasyon, kalbe vendz doniis artar. Hemodinamik yanit egzersizin
siddetine ve kullanilan kas miktarina gore degisir. Oksijen kullanim1 3 kata kadar artabilir,
egzersize katilan kaslardaki kan akimi artar, periferik vaskiiler direng azalir, sistolik kan
basinci, ortalama arteriyel basing ve nabiz basinci artar. Diyastolik kan basincinda anlamli
degisiklik olmaz. Kardiyak indeksteki 6 kata kadar olan artis1 akciger damar yatagi tolere
edebilir. Sempatik aktivitenin maksimumda, parasempatik aktivitenin minimumda oldugu agir
egzersizlerde koroner, serebral ve egzersize katilan kaslarin damarlar1 disindaki damarlarda
konstrilksiyon meydana gelir. Egzersiz sonrasindaki dakikalar i¢inde vagal reaksiyonun

etkisiyle hemodinamik parametreler bazal degerlerine donmeye baslar (11).

Genellikle ateroskleroza bagli gelisen koroner arter daralmalar1 miyokardiyal iskemiye
yol acar. Egzersizde arteriolar diren¢ azalir, koroner kan akimi artar. Koroner kalp

hastalarinda egzersiz sirasindaki miyokardin fazladan kan akimi ihtiyaci koroner darlik



San

nedeniyle karsilanamaz duruma geldiginde "iskemi esigi"nden bahsedilir. Egzersiz sirasinda
iskemi esigine ulasildiginda EKG degisiklikleri, gdgiis agrisi, sol ventrikiil sistol ve diyastol
disfonksiyonunun klinik bulgulari ortaya ¢ikar. Miyokart iskemisi sonucunda miyosit aksiyon
potansiyelinin kisalmasi ve elektriksel gradyanin olugsmasi EKG’de ST segment degisiklikleri

seklinde goriiliir (11).
2.1.1 Metabolik esdegerlik

Egzersiz sirasinda ortaya c¢ikan is yiikii Metabolik Esdegerlik (MET) seklinde
tanimlanir. Istirahatteki bir kisinin tiikettigi birim O2’i ifade eder. Viicut agirligmin her
kilogrami i¢in dakikada tiiketilen 3,5 mL O2, 1 metabolik birim olarak kabul edilir. Metabolik
esdegerlik "solunumsal O2 alimi/3,5" formiiliiyle hesaplanir. Gilinliik fiziksel aktivitelerin
MET degerleri tanimlanabilir. Egzersiz testi protokollerindeki MET hesaplamasiyla egzersiz
kapasitesi belirlenebilir. Ancak test cihazi kalibrasyonunun yapilmamasi, hastanin cihazin
trabzanlarina kuvvetli tutunmasi, obezite ve periferik arter hastaligi, egzersiz sirasinda kararl

duruma ulasilamamasi halinde MET hesaplamas1 tam olarak yapilamayabilir (11).
2.1.2 Egzersiz protokolleri

Egzersiz stres testi protokollerinde dinamik (izotonik), statik (izometrik) ve rezistif
(izotonik+izometrik) tip egzersizler uygulanir. Bunlardan en sik dinamik egzersiz protokolleri
kullanilir. Tan1 ve prognoza yonelik degerlendirmelerde miyokardin O2 ihtiyacinin en {ist

diizeye c¢iktig1, agirlig giderek artan 6-12 dakikalik egzersiz yeterlidir.

Kardiyovaskiiler rezervin optimal degerlendirilebilmesi i¢in protokolde diisiik
yogunlukta 1sinma ve toparlanma fazlari bulunmalidir. Protokol hasta i¢in kolay ise testi
uzatmak aerobik kapasite yerine dayaniklilik hakkinda bilgi saglar. Protokol hasta i¢in zorluk
olusturuyorsa erken sonlandirilmalidir. Bundan dolayr hastaya uygun olan protokoliin
secilmesi gerekir. Baslica protokoller kosu bandi, bisiklet ergometrisi ve statik egzersiz

kullanilarak uygulanir. Giiniimiizde siklikla kosu band1 protokolleri kullanilir (11).
Kosu bandi

Motor araciligiyla hareket eden bandin {izerinde yiiriiyerek, kosarak yapilir.
Uygulanan protokole gore belirli araliklarla bant hizi ve egimi artar. Genellikle, ilk kez
1963°te tanimlanmis olan standart Bruce protokolii kullanilir (12). Bu protokol is yiikii
arttirtlmadan once kararli durumun gelismesine olanak saglayan 3'er dakikalik 10 evreden

olusur. Maksimum 12,07 km/h hiza, %28 egime, 30 dakika siireye ulasilabilir. Giinliik



pratikte hastalar genellikle 3-5 evrelere ulasir. Besinci evreden sonraki evrelere kondisyonu
yiiksek bireyler ve profesyonel sporcular ulasabilir (Tablo 2.1). Ozellikle egzersiz kapasitesi
diistik olanlarda ve yaslilarda tercih edilen modifiye Bruce protokoliinde %0 ve %5 egimlerde

2,74 km/h hizda tiger dakikalik 2 evre ile baslanip standart protokol ile devam edilir (13-15).

Tablo 2.1 Bruce Protokolil

Evre Siire (dk) Hiz (km/h) Egim (%) is yiikii (MET)
1 3 2,74 10 5
2 6 4,02 12 7
3 9 5,47 14 10
4 12 6,79 16 14
5 15 8,05 18 16
6 18 8,85 20 18
7 21 9,65 22 21
8 24 10,46 24 24
9 27 11,26 26 27
10 30 12,07 28 30

MET:Metabolik esdegerlik

2.1.3 Egzersiz stres testi endikasyonlari

Stabil goglis agrisi, medikal tedavi ile kontrol altina alinmis unstabil anjinasi olan
diisiik riskli hastalar, miyokart enfarktiisii ya da revaskiilarizasyon sonrasi hastalar egzersiz
stres testi i¢in aday olabilirler. Klinisyen oncelikle hastanin oykiisii, EKG ve gogiis agrist
semptomlarina gore hastanin KAH" olma ihtimalini degerlendirmelidir, egzersiz stres testi
riskin yiiksek olmadigi hastalarda faydali olabilir. ACC/AHA Egzersiz Testleri Kilavuzu
onerilerine gore obstriiktif KAH tanisinda egzersiz stres testi endikasyonlar1 Tablo 2.2'de

Ozetlenmistir (2).

2.3.4 Egzersiz stres testi kontrendikasyonlari

ACC/AHA Egzersiz Testleri Kilavuzu Onerilerine goére mutlak ve goreceli

kontrendikasyonlar Tablo 2.3'te 6zetlenmistir (2).



Tablo 2.2 Obstriiktif KAH tanisinda egzersiz stres testi endikasyonlari

Klas 1

- Yas, cinsiyet ve semptomlara gore test oncesi olasiligi orta olan eriskin hastalar (EKG'de
RBBB ve istirahat EKG'de 1 mm'den daha az ST depresyonu olan hastalar da dahil)

Klas 2a

- Vazospastik anjinasi olan hastalar

Klas 2b

- Yas, cinsiyet ve semptomlara gore test 6ncesi olasilig yiiksek olan hastalar
- Yas, cinsiyet ve semptomlara gore test Oncesi olasiligi diisiik olan hastalar
- <1 mm ST depresyonu olan ve digoxin kullanan hastalar

- Elektrokardiyografik olarak LVH kriterleri ve < 1 mm ST depresyonu olan hastalar

Klas 3

- EKG'de preeksitasyon sendromu olan, PM ritminde olan, istirahat EKG'sinde 1 mm'den
fazla ST depresyonu olan, LBBB olan hastalar

- Belgelenmis miyokart enfarktiisii olan ya da anjiografik olarak gdsterilmis 6nemli koroner
arter hastalig1 olan hastalar (iskemi ve risk degerlendirmesi yapilabilir)

KAH:Koroner arter hastaligi, RBBB:Sag dal blogu, LVH:sol ventrikiil hipertrofisi,
PM:Pacemaker, LBBB:Sol dal blogu

Tablo 2.3 Egzersiz stres testi kontrendikasyonlari

Mutlak

- Miyokart enfarktiisii (<2 giin)

- Yiiksek riskli kararsiz gogiis agrisi

- Kontrolsiiz aritmi (semptom ve hemodinamik risk olusturan)
- Semptomatik ciddi aort darlig1

- Dekompanze kalp yetmezligi

- Akut pulmoner emboli veya enfarktiis

- Akut miyokardit veya perikardit

- Akut aort diseksiyonu

Rolatif

- Sol ana koroner arter darligi

- Orta siddette kalp kapak darlig1

- Sistolik kan basincinin >200 mmHg, diyastolik kan basincinin >110 mmHg olmas1
- Tasiaritmi veya bradiaritmi, ileri derecede atriyoventrikiiler blok

- Sol ventrikiil ¢ikis yolu darligi (hipertrofik kardiyomiyopati)

- Elektrolit anormalligi,fiziksel veya mental yetersizlik




2.1.5 Test oncesi

Hasta EST oncesinde bilgilendirilmeli, anamnez, fizik muayene ve laboratuvar
incelemelerinde kontrendikasyonlar yoniinden degerlendirilmelidir. Hasta son 12 saat
icerisinde rutin fiziksel aktivitesinin disinda fiziksel aktivitede bulunmamalidir. Son 3 saat
icerisinde a¢ kalmali, kafeinli besinler almamali ve tiitiin kullanmamalidir (su harig¢ tutulur).

Yazili onami alinmalidir.

Anti-iskemik ilaclar egzersiz sirasinda iskemiye baglhh gelisen ST segment
degisikliklerinin ortaya ¢ikmasina kadar olan siireyi uzatir, egzersiz toleransini arttirir.
Negatif kronotropik ilaglardan kalsiyum kanal blokerleri ve 6zellikle beta blokerler kalp hizi
artisint Onleyerek EST’nin tanisal ve prognostik degerini azaltabilir. Bundan dolayr bu

ilaglarin test 6ncesinde dozlar1 kademeli olarak diisiilerek kesilmesi gerekebilir.

2.1.4 EKG paletlerinin yerlestirilmesi

Standart 12 derivasyonlu EKG’nin Mason-Likar modifikasyonuna gore hareketlilige
bagl artefakt gelisimini engellemek i¢in ekstremite derivasyonlar1 da govdeye yerlestirilir.
Gogiis duvarinda V; sag parasternal 4. interkostal araliga, V, sol parasternal 4. interkostal
aralia, V4 sol midklavikiiler hattin gectigi 5. interkostal aralifa, V3 ise V, ve V4 i birlestiren
¢izginin orta noktasina, Vs sol on aksiler hattin gectigi 5. interkostal araliga, V¢ sol orta
aksiller hattin gectigi 5. interkostal araliga yerlestirilir. Ust ekstremite derivasyonlar1 (LA,

RA) infraklavikular bolgelerin lateraline, alt ekstremite derivasyonlar1 (LL, RL) umblikusun

yanlarina yerlestirilir (Sekil 2.1).




2.1.5 Testin yapihisi

Standart Bruce protokoliinde 220-yas formiiliiyle hastanin hedef kalp hiz1 belirlenir.
Hastaya yaklasik egzersiz siiresi, li¢ dakika aralarla bant hizinin ve egiminin artacagi,
otomatik manson ile kan basimcinin Olgiilecegi, hedef kalp hizina ulasildiginda testin
sonlandirilacagi, asir1 yorgunluk oldugu takdirde ise testin erken sonlandirilabilecegi

soylenmelidir. Hedef kalp hizina ulasildiginda bant hizi ve egimi azaltilarak bant durdurulur.

Hedef kalp hizinin >%95 ulasilmasi maksimum, %385-95’ine ulasilmasi
submaksimum, <%85 ulasilmasi1 yetersiz EST olarak tanimlanir. Pozitif EST hastalarinin
yaklasik %10’unda miyokardiyal iskeminin EKG ve hemodinamik bulgulari derlenme

(toparlanma, recovery) evresinde ortaya ¢ikar.

Egzersiz sirasinda komplikasyon, ¢oklu veya sol ana KKH, kotii prognoz kriterleri
gelisirse test erken sonlandirilir. EST komplikasyonlar1 Tablo 2.4'te, kotii prognoz kriterleri

ise Tablo 2.5'te 0zetlenmistir.

Tablo 2.4 Egzersiz stres testi komplikasyonlari

Kardiyak

- Akut koroner sendrom
- Kalp yetmezligi
- Bradiaritmi veya tasiaritmi

- Hipotansiyon, senkop, sok, 6liim

Nonkardiyak

- Kas, iskelet yaralanmasi

- Yumusak doku hasar1

Diger

- Bas donmesi, bayginlik, ciddi yorgunluk

Tablo 2.5 Coklu veya sol ana koroner kalp hastaligi, kotii prognoz bulgular

- Sistolik kan basincinin >120 mmHg ¢ikmamasi veya >10 mmHg diismesi

- Patolojik Q dalgasinin bulunmadig1 derivasyonlarda >1 mm ST segment elevasyonu (V1,
aVR disinda)

- >5 derivasyonda, >2 mm asag1 egimli ST segment depresyonunun diisiik is ylikiinde (<3
METS) baslamas1 ve derlenme fazinda >5 dakika devam etmesi

- Diisiik is ylikiinde g6giis agrisinin, semptomlarin ortaya ¢ikmasi

- Sustained, tekrarlayici nonsustained veya semptomatik ventrikiiler tasikardi




2.1.6 Testin Degerlendirilmesi

Egzersiz stres testi klinik, hemodinamik ve elektrokardiyografik olarak degerlendirilir,

degerlendirme sirasinda yanlis pozitif sonuglara dikkat edilmelidir.
Klinik

Test sirasinda egzersizin indiikledigi, giderek artis goOsteren gogis agrisi KKH
yoniinden yiiksek prediktif degere sahiptir. Hastanin viicut 1sisinda diisme, ciltte soguma,
periferik  siyanoz  gozlendiginde, kalp debisindeki azalma sonucunda gelisen

vazokonstriiksiyona bagli doku hipoperfiizyonu diistiniilmelidir.

EST’de saptanan egzersiz kapasitesinin diisiikliigi kardiyak olay riskindeki artisla
birliktelik gosterir. Egzersiz kapasitesi ne kadar diisiik ise KKH nin yayginligi o kadar fazla,
prognozu o kadar kotiidiir. Egzersiz kapasitesindeki ciddi diismeler kardiyovaskiiler rezervin
onemli Ol¢iide azaldiginin gostergesidir. Egzersiz kapasitesinin normal olmasi ciddi sol
ventrikiil disfonksiyonunu ekarte ettirmez. Diislik is yiikiinde (<3 MET) semptomlarin ortaya

cikmasi ¢oklu veya sol ana KKH, kotii prognoz gostergesidir.
Hemodinami

Egzersiz bagladiginda sinoatriyal diigiimdeki sempatik aktivite ve kan katekolamin
diizeyindeki artisa bagl olarak kalp hiz1 artar. Anksiyetesi olan hastalarda baglangigta gelisen
anormal kan basmci ve/veya kalp hizi artiglar1 birka¢ dakika iginde normal test yaniti
seviyelerine doner. Hedef kalp hizinin >%85 ulasilmasi kardiyak rezervin optimal

degerlendirilebilecegi is yiikiine ulasildigini gosterir.

Diisiik egzersiz is yliklerindeki uyumsuz kalp hizi artiglarinda kondiisyon eksikligi,
uzamis yatak istirahati, anemi, hipovolemi, metabolik hastalik, ciddi sol ventrikiil
disfonksiyonu, periferik vaskiiler direngte asir1 diisme, miyokart enfarktiisii veya koroner
bypass cerrahisi sonrasindaki erken donem diisiiniilmelidir. Yiiksek egzersiz is yiiklerinde
yeterli kalp hiz1 artis1 olmadiginda ise kondisyon yiiksekligi, otonomik sinir sistemi veya
sinlis nod disfonksiyonu, miyokart iskemisi, negatif kronotropik ila¢ kullanimi1
diisiiniilmelidir. Egzersiz stres testinde hedef kalp hizinin %85’ine ulasilamamasi kronotropik

yetersizlik olarak tanimlanir (16).

Egzersizle ortaya ¢ikan normal kan basinci yaniti, artan is yiikiine bagli olarak sistolik
kan basincinda yiikselme seklindedir. Diyastolik kan basincinda ise onemli bir degisiklik

gozlenmez (17).



Elektrokardiyografi

Normal bireylerin EST’sinde fizyolojik EKG degisiklikleri gozlenir. PR, QRS, QT
aralilar1 kisalir. Inferior derivasyonlarda P dalga amplitiidii artar. PR segmenti asagiya dogru
egimlenir. Maksimum egzersizde Q dalgasinin derinligi hafif artar, Vs’te R dalga amplitidii
azalir, Vs ve aVF’de S dalgasinin derinligi artar. J noktast (QRS kompleksinin sonu-ST
segmentinin baslangici) deprese olur ve genellikle yukar1 egimli ST depresyonu ile birliktelik
gosterir. Ozellikle lateral derivasyonlardaki J noktas1 depresyonu yaslilarda daha sik gozlenir.
Istirahatte bulunan J noktas1 elevasyonu (erken repolarizasyon) egzersiz sirasinda izoelektrik
hatta donebilir. Egzersizin ilk evrelerindeki T dalga amplitiidiindeki artig son evrelere dogru

giderek azalir. U dalgasinda anlamli degisiklik olmaz, kalp hiz1 >130/dk oldugunda goriilmez.

EST’de gelisen miyokardiyal iskeminin siddeti arttikgca ST intervali diizlesir, ST
segmenti deprese olur veya eleve olur, gégiis agris1 gelisir, daha fazla sayida derivasyonda
etkilenme ortaya cikar. ST segment degisikliklerinin normalizasyonu 5-10 dakika siirebilir.
Bu siire i¢inde hastalar gézlem altinda tutulmalidir. ST segment depresyonlarinin %90°1 Vg,
Vs, Vg derivasyonlarinda, ST segment elevasyonlarinin %90’1 V,, aVF derivasyonlarinda

gozlenir.

Pozitif EST’lerin yaklasik %10’unda iskemi bulgular1 derlenme evresinde gelisir ve
ciddi KKH gostergelerinden birisi olarak kabul edilir. Bundan dolay1 derlenme evresinin en az
6 dakika siireyle izlenmesi onem tasir. ST segment degisikliklerinin siddeti, siiresi ve
goriildiigli derivasyon sayis1t KKH’nin varligi ve ciddiyeti ile yakindan iliskilidir.

Miyokardiyal iskeminin degerlendirilmesinde PR segmenti, J noktas1 ve ST segmenti
onem tasir. PR segmenti izoelektrik hat olarak kabul edilir. izoelektrik hat referans alinarak J
noktast ve J noktasindan sonra 60 veya 80 msn’lik ST segmentindeki degisiklikler
degerlendirilir. Kalp hizi >130/dk oldugunda ST segmentindeki P dalgasinin
yakinlagsmasindan dolayi, 6zellikle yukar1 e§imli ST segment depresyonunda, J noktasindan
sonra 80 msn’lik ST segmentinin degerlendirilmesi zorlagir. Bundan dolayi kalp hiz1 >130/dk
oldugunda J noktasindan sonra 60 msn’lik ST segmenti degerlendirilir. Bazal J noktasi PR
segmentine gore deprese ise egzersiz sirasinda gelisen ilave J noktasi depresyonu miktar1 J
nokta degisikligi olarak kabul edilir. Bazal J noktasinda PR segmentine gore elevasyon varsa
(erken repolarizasyon) J nokta degisikligi PR segmenti kriter alinarak hesaplanir.
Degerlendirmelerde ardigik 3 atimdaki J noktas: ve ST segment degisikliklerinin ortalamasi

alinir.
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Sekil 2.2 EKG'deki dalgalar, segmentler ve intervaller
ST segment depresyonu

Egzersizin indiikledigi miyokardiyal iskeminin en sik EKG bulgusu ST segment
depresyonudur. J noktasindan sonra 60 veya 80 msn’lik ST segmentinde >0,1 mV’luk diiz
veya asagl egimli depresyon “pozitif” olarak degerlendirilir. Asagi egimli depresyonun
miyokardiyal iskemi yonilinden prediktif degeri yatay veya yukar1 egimli depresyona gore
daha fazladir.
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Istirahat EKG’de ST segment depresyonu varsa, ek olarak >0,1 mV depresyon
gelismesi pozitif kriter olarak kabul edilir. Ancak istirahat EKG’deki ST segment depresyonu
>0,1 mV ise EST’nin miyokart iskemisini degerlendirmedeki oOzgiilligii azalir. Bdoyle
hastalarda ek goriintiileme yontemleri diisliniilmelidir. ST segment depresyonu gelisen
derivasyonlara bakilarak miyokart iskeminin lokalizasyonu veya darligin hangi koroner

arterde olduguna yonelik tahminde bulunulamaz.
Yukar: egimli ST segment depresyonu

Egzersizde J noktast ile birlikte yukart egimli ST segment depresyonu sik goriilen
normal bir bulgudur. ST segment depresyonunun <0,15 mV ve yukar1 egim hizinin 1 mV/s
olmas1 normal olarak degerlendirilir. Deprese J noktasindan sonra 80 msn’lik ST segmentinde
>0,15 mV depresyon ile birlikte egim hizinin diisiik olmasi1 (<1 mV/s) ise, ozellikle KKH

yoniinden riskli hastalarda, pozitif kriter olarak degerlendirilir.
ST segment elevasyonu

Patolojik Q dalgasinin olmadig1 derivasyonlarda J noktasindan sonra 60 msn’lik ST
segmentinde >0,1 mV elevasyon pozitif olarak degerlendirilir, transmural iskeminin
gostergesidir. ST segment depresyonuna gore aritmi riski daha yiiksektir. ST segment
elevasyonu gelisen derivasyonlara bakilarak miyokart iskeminin bolgesi veya darligin hangi

koroner arterde olduguna yonelik tahminde bulunulabilir.

Patolojik Q dalgasinin bulundugu derivasyonlarda gelisen ST segment elevasyonlari
pozitif olarak degerlendirilmemelidir. Bu bulgunun KKH’na bagli gelisen duvar hareket
anormalligi sonucunda olustugu veya nekroz alanindaki rezidii canli dokunun gostergesi

oldugu diistiniiliir (18-19).
Duke skoru

ST segmenti sapmasi, egzersiz esnasindaki anjina miktar1 ve egzersiz kapasitesinden

etkilenen ve 5 yillik sag kalimi ve ortalama yillik mortaliteyi degerlendiren bir skordur.

Duke skoru = egzersiz siiresi (dakika) - (5 x maksimum ST depresyonu) - (4 x anjina
skoru) formiiliiyle hesaplanir. Anjina skorlamasinda anjina olmamasi 0 puan, testi
simirlamayan anjina olmasit 1, egzersizi sinirlayan anjina olmasi ise 2 puan olarak
degerlendirilir. Sonugta; >+5 diisiik risk, -10 ile +5 aras1 orta risk, <-10 yiiksek risk olarak

yorumlanir.
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2.2 Strain Ekokardiyografi

Iskemik kalp hastaliklar1, kardiyomiyopatiler gibi gesitli kardiyovaskiiler hastaliklarin
klinik sonuglarinin 6ngoriilmesinde sol ventrikiil sistolik disfonksiyonunun derecesi onem
tasimaktadir. Sol ventrikiil sistolik fonksiyonunu degerlendirmede ilk deneyimler: fraksiyonel
kisalma ve sirkumferansiyel kisalma hiz1 gibi parametrelerin elde edilebildigi, sol ventrikiiliin
sistol ve diyastol caplar1 gibi dogrusal &lciimleri kapsamaktaydi. Iki boyutlu
ekokardiyografinin gelistirilmesiyle elde edilebilen alan ve hacim ol¢timleri, sol ventrikiil
fonksiyonunu degerlendirmede dogrusal Olgiimlerin  yerini almistir. Son zamanlarda
gelistirilen doku Doppler metodu ve speckle tracking (benek takibi) teknikleri ise miyokart

performansin daha detayl1 incelenmesine imkan saglamaktadir (20).

Kalbin miyokart lifleri birbirine sarmal sekilde sarilmis {ii¢ tabakadan olusur.
Subendokardiyal ve subepikardiyal lifler sol ventrikiili uzun eksende sararlar ve sistol
sirasinda %10-12 kisalarak sol ventrikiiliin ejeksiyon gorevini yerine getirirler (longitidiinal
hareket). Sirkumferansiyel lifler orta tabakada bulunur ve sistol sirasinda kasilarak ventrikiil

ici basinci artirir (radyal hareket) (21).

Sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarini etkileyen bir¢cok hastalik siireci ilk Once
ventrikiilin  longitidiinal  hareketini  bozar. Dolayisiyla  sistolik  fonksiyonlarin
degerlendirilmesinde longitiidinal hareketin degerlendirilmesi hastalik siireci hakkinda

onemli bilgiler verir (22).

Miyokart fonksiyonlarin1 degerlendirmek icin yeni metotlar gelistirilmistir.
Bunlardan biri strain ve strain hizi (SR) ile yapilan goriintiilemeler ve 6l¢timlerdir. "Strain"
bir yapinin kuvvet karsisinda orijinal haline kiyasla olusan deformasyonu olarak
tanimlanirken, "strain hiz1" birim zamanda olusan deformasyon olarak tanimlanmaktadir.
Normal radyal pik sistolik strain %50-70 (kalinlagma), longitiidinal pik sistolik strain
%20-30’dur (kisalma). Longitidlinal strain, strain hiz1 apikal goriintiilerden, radyal strain

parasternal goriintiilerden elde edilebilir (23).

Aragtirma-gelistirme amacghi ¢ok sayida degisik teknikler denenmekle birlikte
giinlimiizde strain-SR  goriintiilleme, renkli doku Doppler (RDD) goriintii igeriginin
islenmesine veya 2 boyutlu gri skala goriintiilerde speckle tracking (ST) yontemiyle kasilma
ve gevseme siliresince doku yansimalarinin takip edilmesine dayali iki sekilde klinik

kullanima sunulmustur.
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2.2.1 Speckle Tracking ekokardiyografi

Miyokart goriintiisii bir dizi, nispeten kendine 0zgii Ozellikleri olan, ultrason
hedefinden ibarettir. Kalp kasindan yansiyan ultrason dalgalarini iki boyutlu gri-skala
goriintiilerde, rastgele ve diizensiz bir parlaklik (speckle) olusturur. Bu parlakliklarin rastgele
dizilisi, her bir miyokart bolgesinin "parmak izi" gibi 6zel olusunu saglar. Parlak yansimalar
miyokart hareketiyle birlikte hareket ettigi icin bir goriintiiden digerine gegildiginde bu
parmak izi niteligindeki parlak yansimalar kismen seklini koruyarak farkli bir konuma hareket
eder. Gri-skala yansimasi tanimlanmis referans bir bolgenin, sonraki goriintiide en benzer
yansima paterni gosteren bolgeyi bulabilen bir arama algoritmasi yardimiyla yeni pozisyonu

tespit edilebilir (24).

2 boyutlu gri-skala goriintiide ST yontemiyle bir miyokart bdlgesinin siklus boyunca
hareket-zaman egrisi, buradan da ilgi alaninin hiz1 bulunabilir. ki miyokart alan1 es zamanli
takip edilirse bunlar arasindaki deformasyon miktar1 ve birim zamana diisen strain (yani SR)
hesaplanabilir. ST teknigiyle, segment sinirlar1 arasina otomatik olarak yerlestirilen ilgi
alanlar1 sayesinde segment uzunluklarindaki degisim Ol¢iilerek her bir segmentin ayr1 ayr1 ve
tiim segmentlerin ortalama straini hesaplanabilir. Bu yontemle iki boyutta duvar hareket yonii
boyunca doku takip edildigi icin agidan bagimsiz olarak gercek segmenter strain ve SR
hesaplanmaktadir. Prensipte ST teknigi hareketin yoniinden ve agidan bagimsizdir ve ¢apraz
yonlii hareketi de takip edebilir. Ayrica uygulama otomatik segmentasyon olanagi saglayarak

elle tespit edilen ilgi alanlarina gore sonuclarin daha tekrarlanabilir olmasini saglar (25).

2.2.2 Temel prensipler

Yer degistirme ve hiz "hareketi", strain ve SR ise “deformasyonu” gosterir. Hareket
genel anlamda bir cismin zaman igerisinde yer degistirmesidir. Hareket eden bir cisim
deforme olmadig: siirece her bir noktasinin hareket hiz1 aynidir. Hiz kalp dokular1 i¢in cm/sn

veya m/sn olarak ifade edilir (26).

Normal kasilan sol ventrikiiliin uzun ekseni boyunca en yiiksek doku hizlar1 bazal
segmentlerde kaydedilir ve 15-20 cm/sn dolayindadir. Bazal segmentlerden apekse dogru
hareket hizlar1 azalir ve apeks goreceli olarak sabittir. Bu bilgi bizi, ayn1 siklus i¢inde
bazalden apekse dogru kalp kasi segmentlerinin farkli miktarlarda yer degistirdigi dogal

sonucuna gotiiriir (27).
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Sol ventrikiil duvar hareketlerinin komsu segmentlerde farkli hizlarda ve miktarlarda
olusu, sol ventrikiiliin kasilip gevserken deforme oldugunu gostermektedir. Hareket ve
deformasyon birbiriyle iliskili ancak bir o kadar da farkli kavramlardir. Deforme olmadan
hareket eden bir cismin her noktasinin hizi sabittir. Bir baska deyisle kalp kasinda oldugu gibi
intakt bir dokunun hareketi sirasinda iki ucu arasinda bir hiz farki varsa bu doku deforme

olarak hareket etmektedir (26).

Temel olarak strain deformasyon miktarini ifade eder ve sembolii S veya epsilon
(¢)’dur. Bolgesel strain hesaplamalar1 ile sadece boyutsal degisiklikler olgiilebilir, duvar
kalinliklart hakkinda fikir elde edilemez. Strain, orijinal boyuta gore yiizde (%) degisim
olarak veya kesirli olarak ifade edikbilmektedir (28).

Bu yontemde Lo, bazal segment uzunlugu yani baslangi¢ boyutudur. L, kisalma veya
uzama sirasindaki uzunluktur ve AL ise segmentteki yani boyuttaki degisim miktaridir (29).

SR ise lokal deformasyon hizini, yani kisalma-uzamanin zamansal degisimni ifade eder.

-1
Strain hizinin sembolii SR veya ¢’ ve birimi sn ’dir (30).

~—A

AL, S=LLo/Lo=AL/Lo

S = Strain
Lo : Baslangic boyut

L : Deformasyon sonu boyut

o AL : Bovuttaki degisim

Lo L

Sekil 2.4 Strain sematizasyonu ve formiili

Normal sol ventrikiil miyokardinda siklus boyunca {i¢ diizlemde; longitudinal, radyal
ve sirkumferansiyel strain tanimlanmistir. Apikal iki ve dort bosluk, apikal uzun eksen
goriintiilerden longitudinal strain incelemesi yapilabilir. Bu bolgede sistolik dalgalar kisalma
yoniinde olacagindan negatif strain ve SR degerleri, diyastolde ise pozitif strain ve SR
degerleri elde edilmektedir. Parasternal kisa eksende ise radyal ve sirkumferansiyal strain

incelenebilir (31).
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Sekil 2.5 Sol ventrikiiliin siklus boyunca deformasyon eksenlerinin sematik gosterimi (32)

2.2.3 Strain ve strain rate ekokardiyografinin klinik kullanim alanlar:

Strain ve SR yontemleri konvansiyonel 2 boyutlu ekokardiyografiye hareket, senkroni,
hipokinezinin varligi, ciddiyeti ve yayginligi hakkinda ek bilgi saglar. Strain ve SR bolgesel
fonksiyon bozuklugunu goriintiilenmesi ile ilgili oldugu i¢in baglica kullanim alani iskemik
kalp hastaligidir. Kardiyak resenkronizasyon tedavisinin  yonlendirilmesinde ve
kardiyomiyopatiler gibi miyokart hastaliklarinda fonksiyonel heterojenitenin belirlenmesinde
ek bilgi saglamaktadir. Ayrica pek cok c¢alismada subklinik miyokart hasarinin
gosterilmesinde kullanilmis ve normal atim oranli sistolik islev bozuklugu taniminin ortaya
cikmasini saglamistir (33). Strain ve SR goriintiilemenin klinik kullanim alanlarindan bazilar

Tablo 2.9’da dzetlenmektedir.

Tablo 2.6 Strain ve strain rate goriintiilemenin klinik kullanim alanlari

- Miyokart iskemisinin saptanmasi

- Miyokart canliliginin degerlendirilmesi

- Kardiyomiyopatinin degerlendirilmesi

- Senkronizasyon bozuklugunun degerlendirilmesi
- Diyastolik fonksiyonlarin degerlendirilmesi

- Atriyal deformasyonun degerlendirilmesi
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2.3 Koroner Arter Hastalhig:

Koroner arter hastaligr (KAH), koroner kan akiminin genellikle ateromatoz bir plakla
daralmasi veya tikanmasi gibi miyokardin beslenmesini bozan cesitli faktorlerin olusturdugu
hastalik olarak adlandirilabilir. Bu hastalik tiim diinyada ve ililkemizde basta gelen mortalite

ve morbidite nedenleri arasinda yer almaktadir (34).

Ateroskleroz; basta LDL (diisiik dansiteli lipoprotein) kolesterol olmak iizere, kanda
dolasan lipoprotein pargaciklarinin saglam ve/veya disfonksiyone vaskiiler endoteli gecerek
intima tabakasinda birikmesi, okside olmasi, okside LDL kolesteroliin tetikledigi sitokinlerin,
biliylime faktorlerinin salinmasiyla baglayan monosit-makrofaj, T lenfosit, diiz kas hiicresi,
fibroblast vb. hiicrelerin rol oynadigi kronik inflamatuvar, fibroproliferatif bir damar
hastaligidir (34). Aterosklerozun yol actig1 klinik sonuglar1 koroner arter hastaligi, inme ve

periferik vaskiiler hastaliklar olusturur (35).

Koroner arter hastaligina bagli 6lim oranlari son dort dekatta azalmis olmasina
ragmen tim diinyada halen oliim nedenlerinin basinda gelmektedir. Amerika Birlesik
Devletleri’'nde KAH halen 35 yas ve iizeri 6liimlerin yaklasik {icte birinden sorumludur (36).
Avrupa’da ise yillik 4.3 milyon Oliimiin %48’i basta KAH ve inme olmak {izere
kardiyovaskiiler hastaliklara bagli olmaktadir (37). Yaklasik 6 milyar kisinin yasadigi 2001
yilinda dliimlerin %29.1°1 kardiyovaskiiler kdkenli iken, 2030 y1l1 i¢in 6n goriilen oran %32.5
olmaktadir. Bu oran gelir diizeyi diisiik ve orta olan {ilkelerde daha yiiksek olmaktadir (38).
Tiirk Eriskinlerinde Kalp Hastaligi ve Risk Faktorleri (TEKHARF) calismasinda nedeni
bilinen 6liimlerin %42.5’inin koroner kalp hastaligi kdkenli oldugu bildirilmistir. TEKHARF
caligmasinin 2005 yili tarama verilerine gore kardiyovaskiiler kokenli dliimlerin yilikselme

egilimlerini korudugu rapor edilmistir (39).

Yiiksek yayginlik ile birlikte fiziksel hareketsizlik, obezite, dislipidemi, hipertansiyon,
diabetes mellitus ve tiitlin kullanimin1 iceren modifiye edilebilen ¢esitli risk etmenlerinden
kaynaklanmaktadir. KAH ayn1 zamanda, yalnizca 2009 yilinda bu durum i¢in tahminen 165

milyar dolarin harcanmasi ile birlikte, derin toplumsal ekonomik maliyet ile de iligkilidir (40).

Ateroskleroz gelisen kisilerde bazi faktorlerin genel popiilasyona gore daha sik
bulundugu epidemiyolojik ¢aligsmalarla gosterilmistir. Bu faktorlere risk faktorleri denilmistir.
Risk faktorii kavrami, en az bir risk faktorii olan kiside aterosklerotik bir olay gelisme
olasiliginin daha fazla veya daha erken olacagi goriisiinii kapsar. Altmis bes yasin altindaki

insanlarin ¢ogunda bu risk faktorlerinden bir veya fazlasi bulunur. Coklu risk faktorleri varsa
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aterosklerotik olay daha da hizlanmaktadir. En 6nemlileri hiperlipidemi (HL), hipertansiyon

(HT) ve sigara i¢imidir (41).

2.3.1 Belirti ve bulgular

Anjina pektorisin 6zelliklerini olusturan semptomlar 4 ana 6zellik icerir. Bu 6zellikler
agrinin yerlesimi, tetikleyici bir olayla baglantisi, karakteri ve siiresidir. Anjina pektoriste
rahatsizlik hissi siklikla boyun, omuzlar, kollar, ¢ene, epigastriyum ve sirta yayillim gosterip
retrosternal alanda yerlesir. Semptomlar genelde fizik aktivite, emosyonel stres, soguk
maruziyeti, agir yemek yeme sonrasi ve sigarayla tetiklenir. Hastalar anjinayi1 belli belirsiz bir
gogiiste rahatsizlik hissi olarak tarifleyebilecegi gibi sikistirici, yanici, ezici, agirlik gibi,
bogucu ve nadiren sicak veya soguk hissi seklinde tarif edebilirler. Bazi hastalar anjinay1 agri
olarak algilamaz. Bazilarinda herhangi bir goglis rahatsizligi olmadan dispne, artan
yorgunluk, halsizlik, bas donmesi, bulanti, asir1 terleme, mental durum degisikligi veya
senkop goriiliir. Bu semptomlar siklikla anjina esdegeri olarak kabul edilir. Iskemi ile iliskili
agr1 tipik olarak 3 ila 5 dakika siirer. Iskemik agr1 miyokart enfarktiisii olmadan 30 dakikadan

fazla stirmez (42). Tipik ve atipik anjina tanimlar1 Tablo 2.11'de 6zetlenmistir (43).

Tablo 2.7 Gogiis agrisinin geleneksel klinik siniflandirmasi

Ozellikler:
- Gogiiste sternum arkasinda tipik nitelik ve siirede rahatsizlik hissi
- Efor veya duygusal stres ile tetiklenme

- Istirahat ve/veya nitratlar ile dakikalar icinde rahatlama

Tipik anjina (kesin) Yukaridaki {i¢ 6zelligin tamamini karsilar
Atipik anjina (olasi) Bu 6zelliklerin iki tanesini karsilar
Anjina dis1 gogiis agrisi Bu 6zelliklerin yalnizca birini karsilar ya da higbiri yoktur

2.3.2 Kararh koroner arter hastahig (KKAH)

KKAH egzersiz, duygusal veya bagka tip streslerle tetiklenen, tekrarlayabilen, ancak
kendiliginden de gelisebilen, iskemi veya hipoksi ile iligkili, geri doniisiimlii miyokart
ihtiya¢/sunum dengesizligi ataklar1 seklinde tanimlanir. Bu tip iskemi/hipoksi ataklar1 siklikla
gogiiste gecici sikinti hissi ile iligkilidir. KKAH, bir akut koroner sendrom sonrasindaki

kararli hale gelmis ve siklikla asemptomatik seyreden donemleri de kapsamaktadir (44).
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KKAH’1in degisik klinik tablolar1 altta yatan farkli mekanizmalarla iligkilidir. Bu
mekanizmalar, tek basina veya birlikte etkili olabilir. Ancak, 6nceden revaskiilarizasyon olsun
veya olmasin kararli koroner plaklar klinik olarak tamamen sessiz de kalabilir (44). Bu

mekanizmalar:
- Epikardiyal arterlerin plaklar nedeniyle tikanmasi
- Normal veya plakli arterlerin bolgesel veya yaygin spazmi
- Mikrovaskiiler islev bozuklugu

- Gegirilmis akut miyokart nekrozu ve/veya hibernasyonun neden oldugu sol ventrikiil

islev bozuklugudur.
2.3.3 Kararh koroner arter hastalig: siiphesi olan hastaya yaklasim

Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC) 2013 kararli koroner arter hastaligi yonetimi
kilavuzu, KKAH siiphesi olan hastalarda karar vermek icin 3 adimdan olusan bir yaklagimi
onermektedir. Siireg, belirli bir hastada KKAH mevcudiyetinin klinik olasilifinin yani test
oncesi olasiigin (TOO) degerlendirmesiyle baslar. Test dncesi olasiligin temel belirleyicileri
yas, cinsiyet ve belirtilerin seklidir. TOO" degerlendirmeye iliskin &zellikler Tablo 2.12'de
gosterilmistir (45).

Tablo 2.8 Kararl1 gogiis agris1 belirtileri olan hastalarda klinik test dncesi olasiliklar

Tipik anjina Atipik anjina Anjina dis1 agr1

Yas Erkek Kadin Erkek Kadin Erkek Kadin
30-39 59 28 29 10 18 5
40-49 69 37 38 14 25 8
50-59 77 47 49 20 34 12
60-69 84 58 59 28 44 17
70-79 &9 68 69 37 54 24
>80 93 76 78 47 65 32

Kilavuz, diisik TOO (<%]15) olan ve yiiksek TOO (>%85) olan hastalara hic test
yaptlmamasini, diisik TOO olan hasta grubunun obstriiktif koroner arter hastalig

olmadiginin, yiiksek TOO olan hasta grubunun obstriiktif koroner arter hastaligi oldugunun
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varsayillmasini dnermektedir. Diisiik sol ventrikiil EF (<%50) ve tipik anjinasi olan hastalar
yiiksek kardiyovaskiiler olay riski altindadir ve baska bir tetkik istemeden invazif KAG
onerilmelidir. TOO orta diizeyde (%15-85) olan hastalarda, KKAH veya tikayici olmayan

ateroskleroz tanis1 koymaya yonelik invazif olmayan testler planlanmalidir (44).

Bir kez KKAH tanisi konuldugunda, optimal tibbi tedavi baglanir ve izleyen
gelecekteki olay riskinin siniflamasi yapilir. Olay riski genellikle mevcut non-invazif testlere
dayanarak simiflandirilir ve invazif incelemeden ve revaskiilarizasyondan yararlanacak
hastalarin se¢ilmesi amacini tasir. Semptomlarin siddetine bagli olarak non-invazif testleri
atlayarak, erken invazif koroner anjiyografi yapilabilir. Diisiik olay riski (mortalite <%1/y1l)
olan hastalarda dncelikle optimal tibbi tedavi denenir, medikal tedaviye ragmen semptomlarin
devam etmesi durumunda invazif KAG diisiiniiliir. Orta olay riski olan hastalarda (mortalite
%1-3/y11) optimal tibbi tedavi uygulanir ve hastanin komorbidite ve tercihlerine gore invazif
KAG disiiniiliir. Yiiksek olay riski olan hastalara (mortalite > %3/y1l) invazif KAG o6nerilir
ve optimal tibbi tedavi baslanir (44).

2.3.4 Koroner anatomi

Koroner arterler, kalbin dis yiizeyi boyunca kendi adlarimi tasiyan sulkuslarin
icerisinde seyrederler. Ostiumlari, yani aorta ile baglanti yerleri aortik kapakgiklarin hemen

tizerindedir (Sekil 2.6).

S0L KOROMNER ARTER

SIRKUMFLEXS ARTER

SiNUS NOD DAL

OBTUSE MARNMNAL ARTER
SAG EDROMNER ARTER

S0L ANTERIOR INEM ARTER

AW NOD DAL i
LAD'NIN DIAGOMAL DAL

AKUT MARIINAL ARTER
POSTERIOR DESENDAN ARTER

Sekil 2.6 Koroner arterler ve dallari
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Sag koroner arter (RCA) sag valsalva siniisiinden ¢ikarak sag atrioventrikiiler oluktan
sol ventrikiil posterior duvarina dogru seyreder. Atrioventrikiiler olukta ilerlerken konus
arteriozus, sinus nodosus ve marjinalis dallarin1 verir. PDA, posterior interventrikiiler septum
ve sol ventrikiil diyafragmatik boliimiinii kanlandirir. Sag koroner arter, PDA ayrildiktan
sonra tek veya multipl posterior ventrikiiler dallar ile sonlanir. Bu dallar sol ventrikiil

inferiorunu kanlandirr.

Sol ana koroner arter (LMCA), sol valsalva siniisiinden ¢iktiktan sonra sol inen (LAD)
ve sol sirkumfleks (Cx) olmak iizere iki dala ayrilir. LAD anterior interventrikiiler olukta
kalbin apeksine dogru seyreder. Diagonal dallar sol ventrikiiliin anterolateraline dogru
uzanirken, septal dallar miiskiiler septumu deler. Cx atrioventrikiiler oluktan kalbin sol
lateraline dogru uzanir. Cx’ten, obtus marjinalis dallar1 ¢ikarak sol ventrikiiliin lateral ve
posterolateral duvarlarina uzanir. Toplumun %]15’inde PDA sol koroner arterden

kaynaklanmaktadir.

(2) 2 bogluk

@ Uzun eksen

__\_\_\_\__\_'1_‘&/
Bl rca [ RcAorcx
[Jwap  [ELaporcx
B cx E= RCAor LAD

Sekil 2.7 Koroner arterler ve kanlandirdigi bolgeler (LAD:Sol 6n inen koroner arter,
RCA:Sag koroner arter, Cx:Sirkumfleks koroner arter) (46)

2.3.5 Gensini skoru

Gensini skorlama sistemi en ¢ok kullanilan ve arastirmalarda en ¢ok tercih edilen
skorlama sistemidir (47). Gensini skoru KAH’1n ciddiyetini, darligin yiizdesi ve lezyonun
yerine gore tanimlayan 1983 yilinda gelistirilmis bir skorlama yontemidir. Anjiyografik
stenoz derecesine gore; %0-25 arasi darlik i¢in 1 puan, %25-50 arasi darlik i¢in 2 puan, %50-

75 arasi darlik i¢in 4 puan, %75-90 arasi darlik icin 8 puan, %90-99 aras1 darlik i¢in 16 puan
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%100 total lezyon i¢in 32 puan verilir. Damar stenoz derecesine gore belirlenen puanlar daha
sonra her koroner arter ve her segment i¢in belirlenmis katsayi ile ¢arpilir ve sonuglar toplanir
(48). Gensini skorunda kullanilan lezyon yiizdesine gore ¢arpim faktorleri Sekil 2.7'de ve

damar segmentine gore ¢arpim faktorleri Sekil 2.8'de gosterilmistir.

Konsantrik lezyon Egzantrik plak

Liimen ¢apinda azalma miktarn Ciddiyet Skoru

Sekil 2.8 Gensini skorunda kullanilan lezyon yiizdesine gore ¢arpim faktorleri (48)

ixs X285

Prox: Proksimal segment
Mid: Orta segment

Dist: Distal segment

PD:  Posterior inen arter
MLCA: Sol ana koroner arter
1D: Birinci diagonal arter
H 2 D: Ikinci diagonal arter
Apik: Apikal segment

OM: Obtus marjinal dali
PL: Posterolateral dal

Sekil 2.9 Gensini skorunda kullanilan damar segmentine gore ¢arpim faktorleri (Sirkumfleks
dali dominant ise parantez i¢indeki degerler kullanilir) (48)
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calismaya, Haziran 2014 - Haziran 2015 tarihleri arasinda Baskent Universitesi
Ankara Hastanesi’ne bagvuran ve efor testi pozitif olmasi nedeniyle KAG yapilan 77 hasta
dahil edildi. Calisma i¢in Baskent Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan
KA15/65 proje numarasi ile etik kurul onay1 alindi. Hastalar ¢alisma hakkinda bilgilendirildi

ve yazili onaylar1 alindi.
Bu c¢aligmadan diglanma kriterleri agagidaki gibi belirtilmistir:

e (iddi kapak hastalig1

e Protez kapak

e Sol dal blogu

e Efor yapamayan hastalar ya da tanisal olmayan efor testi
e Sik ventrikiiler ekstrasistoller

e Yetersiz ekojenite

e Pil ritmi

Biitlin hastalar demografik 6zellikleri, kardiyovaskiiler risk faktorleri ve kullandiklar
ilaclar agisindan sorgulandi ve fizik muayeneleri yapildi. Biitiin hastalarin son 1 ay igerisinde
degerlendirilmis olan bobrek fonksiyonlar, lipit profilleri, aglik kan sekeri ve tam kan sayimi

degerleri kaydedildi.
3.1 Efor Testinin Degerlendirilmesi

Efor testi, hastanemiz laboratuvarinda bulunan Philips Stress Vue cihazi ile standart
Bruce protokoliine gore uygulandi. Islemden 48 saat 6nce beta bloker ve kalsiyum kanal

blokeri gibi efor testinin giivenligini etkileyebilecek ilaglara ara verildi.

Istirahat EKG ve kan basinci kayd: alinip teste baslandi. Efor boyunca her ii¢ dakikada
bir ve toparlanma (recovery) 1, 3 ve 5. dakikada kan basinci ve 12 derivasyonlu EKG kaydi
alindi. Testi sonlandirma kriteri olarak Amerikan Kalp Dernegi’nin belirledigi tanim esas
alindi. Efor testi sonuglart bu calismadan bagimsiz olan farkli arastirmacilar tarafindan
yorumlandi. Koroner anjiografi karari verilen hastalarin efor testi kayitlar1 caligmaya

uygunluk ac¢isindan degerlendirilmek iizere bir arastirmaci tarafindan yeniden degerlendirildi.

Test sonucu degerlendirilirken istirahat EKG’sine gore birbiriyle iliskili en az iki

derivasyonda, pes pese an az ii¢ atimda goriilen J noktasindan 80 msn uzun, 1 mm ve
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istiindeki horizontal veya asagi efimli (downsloping) veya 1.5mm'den fazla yavas yukari
egimli (upsloping) ST segment depresyonu veya Q dalgasiz derivasyonlarda 1 mm ST
elevasyonu goriilmesi ve tipik angina pektoris tanimlamasi pozitif test olarak kabul edildi.
Yasa gore hesaplanan hedef kalp hizinin % 85’ine semptom ve/veya EKG degisikligi

olmadan ulagsamayanlar non diagnostik test olarak degerlendirildi.
3.2 Ekokardiyografik Degerlendirme

Tiim hastalara sol lateral dekiibitis pozisyonunda iken General Electric Vivid E9
ultrason sistemi (Horten, Norway) ile 1,5-4,6 MHz transdiiser kullanilarak 2 boyulu ve
Doppler EKO; ayrica ‘3D/4D Volume cardiovascular ultrasound technology; imaging
acquisition’ probu kullanilarak {i¢ boyutlu (3B) LV goriintiilemesi yapildi. Ekokardiyografik
degerlendirme KAG uygulamasindan +12 saat zaman araliginda yapildi. Amerikan
Ekokardiyografi Cemiyeti’nin klavuzunda yer alan standart goriintiiler ve tekniklere uyuldu.
Apikal 2 bosluk ve 4 bosluk goriintiileri elde edildi. Iki boyutlu &lgiimlerin yaninda, CW ve
PW (continuous ve pulse wave) Doppler ornekleri, M mod Ol¢iimleri, renkli Doppler
incelemeleri ve doku Doppler parametreleri elde edildi. Benek takibi yontemiyle strain analizi
icin 2 boyutlu goriintiiler ve 3B LV analizi i¢in 3B goriintiiler ayr1 bir ¢aligma birimine

aktarildi.

Parasternal uzun aks ve apikal dort bosluk goriintiiler kullanilarak atriyum ve
ventrikiillerin ¢aplari, interventrikiiler septum ve arka duvarin diyastol sonu kalinliklar
Olciildii. Sol ventrikiil oransal kisalma degeri hesaplandi.Sol ventrikiil sistol ve diyastol sonu
hacimleri, atim hacmi ve EF, apikal dort ve iki bosluk goriintiiler {izerinden modifiye Simpson

metodu ile hesaplandi.

Mitral giris yolu akimi apikal dort bosluk goriintiiden elde edildi. Goriintii tam olarak
ayarlandiktan sonra 6rneklem hacmi mitral kapaklarin ucuna yerlestirildi. PW Doppler
yontemi ile mitral akim 6rnegi elde edildi. Bu ornekten pik erken dolus hizi (E dalgasi),
atriyal sistol sirasindaki pik dolus hiz1 (A dalgas1), erken dolus hizinin deselerasyon zamani
(MDZ), izovoliimetrik gevseme zamam (IVGZ), A dalga siiresi ol¢iildii. E/A orani
hesaplandi.

Apikal dort bosluk goriintiide aniiler diizlemde mitral kapagin lateral ve septal
kenarmma Orneklem hacmi yerlestirilerek PW Doppler yontemi ile yapilan doku Doppler

goriintiilemede diyastolde e’ dalgasinin hizlar1 Olgiildii. Lateral ¢’ ve septal e’ hizlarinin

23



aritmetik ortalamasi hesaplandi. Analizlerde Mitral E dalga hiz1 ile lateral ve inferoseptal e’

hizlarinin ortalamasinin orani ile E/e' hesaplandi.

Strain analizi, ayr bir bilgisayar {lizerinde, apikal 4B ve 2B goriintiiden LV endokart
ve epikart sinirlarinin manuel olarak ¢izilmesi ile benek takibi esasina gore EchoPAC analiz
paketi (General Electric, Horten, Norway) kullanilarak yapildi. Analiz sonucunda LV apikal
4B global longitiidinal pik sistolik strain; inferior septum bazal, mid, apikal pik sistolik
strain; lateral duvar bazal, mid, apikal pik sistolik strain; LV 2B global longitudinal pik
sistolik strain, inferior duvar bazal, mid, apikal pik sistolik strain; anterior duvar bazal, mid,
apikal pik sistolik strain; LV apikal uzun eksen global longitudinal pik sistolik strain;
posterior duvar bazal, mid, apikal pik sistolik strain ve anterior septum bazal, mid, apikal pik

sistolik strain degerleri hesaplandi.

Vivid E9 kardiyak ulltrason cihazi (General Electric, Horten, Norway) ve M5S probu
kullanilarak sol ventrikiile odaklanmis apikal 4B pencereden, nefes tutturularak ¢ok kesitli
goriintiiler elde edildi. Elde edilen goriintiiler ayr1 bir ¢caligma istasyonuna (General Electric,
EchoPAC BT 13.0, Horten, Norway) aktarilarak, LV hacim analizleri yapildi. Oncelikli
olarak apikal 4B, apikal 2B ve apikal uzun eksende ayr1 ayr1 LV diyastol sonu ve sistol sonu
endokart sinirlart belirlendi. Ortaya ¢ikan yanlis sinir ¢izimleri manuel olarak diizeltildi.
Analiz programi araciligiyla LV diyastol sonu hacim (DSH), sistol sonu hacim (SSH) ve atim

orani (EF) degerleri elde edildi.
3.3 Koroner Anjiyografi Degerlendirilmesi

Koroner anjiyografi modifiye Seldinger teknigiyle femoral veya radyal yaklasimla
uygulandi. Koroner arterler sag ve sol oblik planda kraniyal ve kaudal angulasyonlar
kullanilarak ve sol lateral plandan goriintiilendi. Koroner anjiyografide kontrast ajan olarak
iohexal kullanildi. Koroner anjiyografi goriintiileri {i¢ tecriibeli kardiyolog (Dr.H.M., Dr.A.Y .,
Dr.A.A.) tarafindan degerlendirildi. Koroner arterlerdeki darligin derecesine, en fazla darligin
gosterildigi projeksiyon esas alinarak karar verildi. Caligmaya katilan hastalarin ciddi KAH
olan ve ciddi KAH olmayan (hafif-orta KAH ya da normal) hastalar olmak {izere 2 grup
seklinde alinmasi planlandi. Hafif KAH grubundaki hastalar normal koroner arterleri olan ya
da en az bir koroner arterinde <%50 darlik saptanmasi, orta KAH en az bir koroner arterinde
%50-70 arasinda darlik saptanmasi ve ciddi KAH en az bir koroner arterinde %70 ve tizeri

darlik ya da sol ana koronerinde %50 ve tlizeri darlik saptanmasi olarak belirlendi.
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Koroner arter hastaliginin yayginligi Gensini skoru kullanilarak hesaplandi. Gensini

skorunda kullanilan puanlamalar ve carpim faktorleri Tablo 3.1°de belirtilmistir (48). Elde

edilen puanlar toplanarak Gensini skoru elde edildi.

Tablo 3.1. Gensini skoru hesaplanmasinda kullanilan puan ve ¢arpim faktorleri

Liimen Darhgi Skor Carpim Faktori
<%?25 1
%26-50 2
%51-75 4
%76-90 8
%91-99 16
%100 32
Sol ana koroner arter
Sol ana koroner arter 5
Sol anterior inen arter
Proksimal segment 2.5
Orta segment 1.5
Apikal segment |
1.Diyagonal 1
2.Diyagonal 0.5
Sirkumfleks arter
Proksimal segment 2.53.5)*
Orta segment 1 (2)*
Distal segment 1 (2)*
Obtus marginal dal 1
Posterolateral dal 0.5
Sag koroner arter
Proksimal segment 1
Orta segment 1
Distal segment 1
Posterior inen arter 1

*Sirkumfleks arter dominant ise ¢carpim faktorii olarak parantez i¢i deger kullanildi.
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3.4 istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler SPSS Statistics 17.0 ticari yazilim programu kullanilarak yapildi.
Tanimlayici istatistikler siirekli degiskenler i¢in ortalama + standart sapma, en diisiik - en
yiiksek deger; kategorik degiskenler icin vaka sayist ve yiizde (%) olarak ifade edildi.
Gruplarin bazal degerlerinin karsilastirllmast i¢in bagimsiz gruplar t-testi kullanildi.
Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda ki-kare testi kullanildi. Korelasyon analizleri
normal dagilim gdsteren veriler i¢cin Pearson korelasyon testi, normal dagilim gdstermeyen
parametreler i¢in Spearman korelasyon testi kullanilarak yapildi. p <0.05 degeri anlaml1 kabul

edildi.
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4. BULGULAR

4.1 Calismaya Ahnan Hastalarin Klinik ve Laboratuvar Ozellikleri

Calismaya alman 77 hastanin 51’1 (%66.2) erkek, 26’s1 (%33.8) kadind1 ve yas
ortalamast 56.4+10.8 idi. Klinik 6zellikleri degerlendirildiginde, hastalarin 20'sinde (%26)
koroner arter hastaligi, 42'sinde (%54.5) hipertansiyon, 43’linde (%55.8) dislipidemi Oykiisii
mevcuttu. Hastalarin 28'i (%36.4) aktif sigara igicisiydi. Efor testi pozitif oldugu i¢in KAG
endikasyonu konulmus olan bu hastalarin 56'sinda (%73) ciddi KAH saptanmazken, 21'inde
(%27) ciddi KAH saptanmistir. Hastalar ciddi KAH olan ve normal ya da ciddi olmayan KAH
olacak seklinde 2 gruba ayrilmistir. Calismaya alinan 77 hastanin bazal klinik 6zellikleri

Tablo 4.1’de mevcuttur.

Tablo 4.1 Hastalarin gruplara gore bazal klinik 6zellikleri

Normal/Ciddi KAH Ciddi KAH var p degeri
yok (n=56) (n=21)

Yas 55.2+10.7 59.7 £10.6 AD
Erkek, n (%) 34 (9%60) 17 (%80) AD
Kalp hiza 71.4+12.4 70.6 = 15.0 AD
Hipertansiyon, n (%) 29 (%51) 12 (%57) AD
Diabetes Mellitus, n (%) 16 (9%28) 8 (%38) AD
Sigara, n (%)

Aktif 23 (%41) 5 (%24) AD

Birakms 12 (%21) 5 (%24)
Dislipidemi, n (%) 29 (%52) 14 (%67) AD
Aile KAH oykiisii, n (%) 26 (%46) 8 (%38) AD
Anjina, n (%)

Tipik 13 (9%23) 4 (%19) AD

Atipik 33 (%59) 12 (%57)
KIMK (sag ve sol 73+22 84+23 0.048*
ortalamasi)

KAH:Koroner arter hastaligi, KKB:Kalsiyum kanal blokeri, KIMK:Ortalama karotis intima
media kalinligi, AD:Anlamli degil
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Hastalarin koroner anjiografi verilerine bakildiginda 12'sinde (%57) tek damarda,
6'sinda (%29) iki damarda, 3'iinde (%14) 3 damarda ve 1'inde (%5) sol ana koroner arterde
(LMCA) ciddi koroner darlik saptanmistir (Tablo 4.2).

Tablo 4.2 Ciddi KAH grubunda epikardiyal koroner damar tutulumunun dagilimi

Ciddi KAH (n=21)

Koroner anjiografi sonucunda

1 damar 12 (%57)
2 damar 5 (%24)
3 damar 3 (%14)
LMCA 1 (%5)

LAD 13 (%62)
Cx 9 (%43)
RCA 7 (%33)
LAD ve Cx 3 (%14)
LAD ve RCA 1 (%5)

Cx ve RCA 1(%5)

KAH:Koroner arter hastaligi, LAD:Sol 6n inen koroner arter, Cx:Sirkumfleks koroner arter,
RCA:Sag koroner arter, LMCA: Sol ana koroner arter

Hastalarin laboratuvar parametrelerine bakildiginda gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmamistir. Hastalarin gruplara gore laboratuvar 6zellikleri Tablo

4.3°de dzetlenmistir.

Tablo 4.3 Hastalarin gruplara gore laboratuvar parametreleri

Normal/Ciddi KAH Ciddi KAH var p degeri
yok (n=56) (n=21)
Achik kan sekeri (mg/dL) 106.4 +24.8 118.4 +£28.8 AD
Kreatinin (mg/dL) 0.93 +0.36 0.99+0.23 AD
HDL kolesterol (mg/dL) 459+ 14.6 40.5+7.2 AD
LDL kolesterol (mg/dL) 133.5+41.5 119.0 £ 41.7 AD
Trigliserit (mg/dL) 166.0 £ 95.5 154.0 £94.2 AD
Hemoglobin (g/dL) 140+ 1.6 14.8+1.2 AD
Trombosit (bin/uL) 269.3 +£65.7 241.4+£85.4 AD

LDL:Diisiik yogunluklu lipoprotein, HDL:Yiiksek yogunluklu lipoprotein, AD:Anlamli degil
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Calismaya alinan hastalarin ilag kullanimlar1 incelendiginde gruplar arasinda sadece

statin (p=0.048) kullanim1 yoniinden istatistiksel agidan anlamli fark saptanmistir (Tablo 4.4).

Tablo 4.4 Hastalarin gruplara gore kullandiklari ilag tedavileri

Normal/Ciddi KAH Ciddi KAH var p degeri
yok (n=56) (n=21)
ACEI/ARB, n (%) 20 (%35.7) 11 (%52.3) AD
Nitratlar, n (%) 1 (%2) 0 (0) AD
ASA, n (%) 19 (%34) 10 (%48) AD
Klopidogrel, n (%) 1 (%1.7) 1 (%4.7) AD
Antikoagiilanlar, n (%) 1 (%2) 1 (%4) AD
Beta blokerler, n (%) 16 (%28) 9 (%43) AD
KKB, n (%) 7 (%12) 5 (%24) AD
Statin, n (%) 12 (%21.4) 9 (%42.8) 0.048*
Lipofen, n (%) 4 (%7.4) 0(0) AD
Trimetazidin, n (%) 1 (%1.7) 0 (0) AD
OAD, n (%) 12 (%21.4) 8 (%38) AD

KAH:Koroner arter hastaligi, ASA:Asetilsalisilik asit, ACEI: Anjiyotensin déniistiiriicii enzim
inhibitori, ARB:Anjiyotensin reseptor blokorii, AD:Anlamli degil

4.2 Hastalarin Efor Testlerinin Karsilastirilmasi

Hastalarin efor testleri incelendiginde ciddi KAH olan ve olmayan gruplar arasinda

efor testi sirasinda ulasilan kalp hiz1 (p=0.002), hedef kalp hizina ulagsma yiizdesi (p=0.008)

ve RPP (Kalp hizi-kan basinci ¢arpani) degerinde (p=0.023) istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmigtir. Hastalarin gruplara gore efor testi parametreleri Tablo 4.5'te 6zetlenmistir.

Tablo 4.5 Hastalarin gruplara gore efor testi parametreleri

Normal/Ciddi KAH Ciddi KAH var p degeri
yok (n=56) (n=21)
Uygulanma saati 12.34+2.30 11.33£1.46 AD
Duke skoru -0.8 £3.7 -2.0+4.8 AD
ST ¢okmesi olan segment 41+1.6 3.8+1.3 AD
sayisi
Maksimum ST segment 1.35+0.6 1.65+0.8 AD

¢okmesi (mm)
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Tablo 4.5 Hastalarin gruplara gore efor testi parametreleri (devami)

Normal/Ciddi KAH Ciddi KAH var p degeri
yok (n=56) (n=21)
MET 11.1£2.5 10.2+2.5 AD
Test siiresi (dakika) 6.7+2.2 6.2+1.3 AD
Bazal kalp iz 81.3+£13.6 77.6+20.4 AD
Ulasilan Kalp hizi 1549 £13.3 140.3 £21.2 0.002*
Ulasilan HKH yiizdesi 94.0+6.3 88.0 £ 10.3 0.008*
HRR 30. saniye 149+9.0 17.2+5.6 AD
HRR 60. saniye 31.4+£99 28.1 +8.8 AD
RPP 24.961 +4.033 21.323 +£5.236 0.023*

MET:Metabolik esdegerlik, HKH:Hedef kalp hizi, HRR: Kalp hiz1 toparlanmasi, RPP:Kalp
hizi-kan basinci ¢arpani, Upslopping:Asagi egimli
4.3 Hastalarin Ekokardiyografi Verilerinin Karsilastirilmasi

Calismaya alinan hastalarin bazal ekokardiyografi parametreleri incelendiginde
gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark saptanmamustir. Gruplar arasinda bazal

ekokardiyografi parametrelerinin karsilastiritlmasi Tablo 4.6’da 6zetlenmistir.

Tablo 4.6 Hastalarin gruplara gore bazal ekokardiyografi parametreleri

Normal/Ciddi Ciddi KAH var p degeri

KAH yok (n=56) (n=21)
LYV diyastol sonu ¢ap1 (cm) 42+04 42+04 AD
Septum kalinhigi(cm) 1.19+0.16 1.23+£0.13 AD
Arka duvar kalinhgi (cm) 1.1+£0.16 1.1+0.13 AD
Fraksiyonel kisalma (%) 37 £4 36 £4 AD
2B EF (%) 63.1 +4.8 62.3+4.0 AD
3B EF (%) 60.1 £4.8 60.2+54 AD
TAPSE (mm) 22.0+3.3 220+2.2 AD
MAPSE (mm) 141+1.9 13.2+1.8 AD
sPAB (mmHg) 332+8.3 32.8+7.5 AD
Mitral E dalgasi (cm/sn) 73.7+14.2 77.7+24.0 AD
Mitral deselerasyon siiresi (msn) 217.7+46.8 241.6 +97.1 AD
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Tablo 4.6 Hastalarin gruplara gore bazal ekokardiyografi parametreleri (devami)

Normal/Ciddi Ciddi KAH var p degeri
KAH yok (n=56) (n=21)
Izovoliimetrik gevseme siiresi (msn) 97.1+15.0 98.3+£16.0 AD
Mitral E/A oram 1.0+ 0.36 1.0£0.28 AD
e’ (cm/sn) 99+22 93+1.5 AD
E/e’ 7.5+22 8.6+4.2 AD

KAH:Koroner arter hastaligi, LV:Sol ventrikiil, EF:Atim orani, 2B:lki boyutlu, 3B:Ug
boyutlu,sPAB:Sistol pulmoner arter sistol basinci, TAPSE:Trikiispit aniiliisiiniin sistolde
apekse yer degistirme mesafesi, MAPSE:Lateral mitral aniiliisiiniin sistolde apekse yer
degistirme mesafesi, E:mitral erken diyastol dalgasi, e’:Septal ve lateral ortalama mitral
aniiliis erken diyastol dalga hizi

Benek takibi yontemiyle degerlendirilen strain analizleri incelendiginde epikart,
endokart ve miyokart strain parametreleri ciddi KAH grubunda, ciddi olmayan KAH
grubundaki hastalara gore istatistiksel olarak daha diisiik saptanmistir (Tablo 4.7, Sekil 4.1).

Tablo 4.7 Hastalarin gruplara gore strain ekokardiyografi dl¢timleri

Normal/Ciddi KAH Ciddi KAH var p degeri

yok (n=56) (n=21)
GLS (endokart) (%) 26.3+3.1 20.6+2.4 <0.001
GLS (miyokart) (%) 221425 17.5+2.1 <0.001
GLS (epikart) (%) 187422 149+£1.9 <0.001
4B GLS (endokart) (%) -26.7 +3.4 20.9+2.2 <0.001
2B GLS (endokart) (%) 26.0+3.6 20.9+3.2 <0.001
LAX GLS (endokart) (%) 26.3+3.1 20.6+2.4 <0.001
4B GLS (miyokart) (%) 221427 177 £1.7 <0.001
2B GLS (miyokart) (%) 222429 181427 <0.001
LAX GLS (miyokart) (%) 222429 16.7+3.3 <0.001
4B GLS (epikart) (%) 183+24 14.8+1.7 <0.001
2B GLS (epikart) (%) 189427 15.8+23 <0.001
LAX GLS (epikart) (%) 19.0+£2.5 143 £2.9 <0.001

KAH:Koroner arter hastalifi, GLS:Global longitudinal pik sistolik strain, 4B:Apikal dort
bosluk, 2B:Apikal iki bosluk, LAX:Apikal uzun eksen
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Sekil 4.1 GLS degerinin ciddi KAH olan ve olmayan hastalarda kiyaslanmasi (GLS:Global
longitudinal pik sistolik strain)

GLS smir degeri literatiirde -19 olarak belirlenmistir (49). Strain degeri normal ve
bozuk olan hasta kategorileri pozitif efor testi sonuglar1 ile birlestirildiginde hem strain
bulgusu koétii, hem efor testi pozitif olan hastalarda ciddi KAH oran1 %73.9 iken, efor testi
pozitif olmasina ragmen strain degeri korunmus olan hastalarda KAH oran1 %7.4 olarak
bulunmusgtur (p<0.001). Pozitif efor testine ek olarak strain degerlendirmesi yaklagiminda

duyarlilik ve 6zgiilliik sirastyla %81 ve %89 olarak saptanmistir (p<<0.001) (Sekil 4.3).

100,0%- Error bars: 95% ClI
[ Mormal / Ciddi KAH yok

89,29% [ Ciddi KAH var

80,0% 80,95%
£ 60,0%
o
o
3]
I

40,0%

20,0% 19,05%

10,71%
0%

GLS < -19 (daha negatif) GLS > -19 (daha az negatif)

Sekil 4.2 Pozitif efor testi ile birlikte strain degerlendirilmesinde ciddi KAH varliginin
dagilimi (KAH:Koroner arter hastaligi, GLS:Global longitudinal strain)
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Segmenter strain degerlerindeki degisikliklerin o bdlgeyi kanlandiran koroner arter
tikanikligin1  6ngordiiriicii giicliniin  degerlendirilmesi amaciyla koroner arterlerle iligkili
segmentlerin ortalama strain degerleri hesaplandi. LAD i¢in anterior, anterior septum ve
apikal inferior bolgelerin ortalamasi; Cx i¢in inferolateral duvar ortalamasi ve RCA igin bazal
inferior septum, mid ve bazal inferior bdlgelerin ortalamasi alinds. Ilgili koroner arterde ciddi
darlik varliginda hem iligkili bolgenin ortalama strain degeri, hem de uzak bdlgelerin
ortalama strain degerleri istatistiksel olarak diisiikk saptandi. Dolayisiyla bolgesel strain

degerlerinin koroner arter tutulumunu 6ngordiiriicii olmadig1 gézlendi (Tablo 4.8).

Tablo 4.8 Koroner lezyon bdlgesine gore koroner anatomiye uygun ortalama strain degerleri

LAD'de ciddi KAH Cx'de ciddi KAH RCA'da ciddi KAH

Var Yok Var Yok Var Yok
LAD strain -17.3+3.5 -22.1+32" -172+25 219435 -183+40 -21.5+3.6
Cxstrain ~ -16.6+2.7 -20.6+3.6" -16.6+2.5 -204+3.7 -168+2.0 -202+3.7
RCA strain -16.4+28 -19.7+2.8" -16.0+3.1 -19.6+2.8" -16.6+3.0 -194+3.0"

KAH:Koroner arter hastaligi, LAD:Sol inen koroner arter, Cx:Sirkumfleks koroner arter,
RCA:Sag koroner arter *p <0.05 +p<0.001

Gensini skoru ile koroner lezyon yayginligi degerlendirildiginde, GLS degerinin

Gensini skoru ile pozitif korelasyon gosterdigi saptanmistir (Sekil 4.2).

-10,0-

15,0

20,0

GLS (miyokart)

-25,0-

30,0 °

T T T
250 50,0 75,0 100,0 125,0
Gensini skoru

Sekil 4.3 Gensini skoru ve GLS arasindaki iligki sagilma grafigi (GLS:Global longitudinal pik
sistolik strain)
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Ayrica GLS degeri ile; ciddi KAH saptanan damar sayis1 ve karotis intima media
kalinlig1 (KIMK) arasinda pozitif yonlii; 2 boyutlu ve 3 boyutlu EF arasinda ise negatif yonlii
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmistir (Tablo 4.9).

Tablo 4.9 Korelasyon analizi tablosu

Gensini Ciddi KAH KIMK 3B EF 2B EF
skoru damar sayisi

GLS r 0.540%* 0.591%* 0280*  -0.260* -0.288*

(miyokart) <0.001 <0.001 0.017 0.035 0.012

GLS:Global longitudinal pik sistolik strain, KAH:Koroner arter hastaligi, KIMK:Karotis
intima media kalmligi, 2B EF:Iki boyutlu ejeksiyon fraksiyonu 3B EF:Ug¢ boyutlu ejeksiyon
fraksiyonu
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5. TARTISMA

Literatiirde strain goriintiillemenin istirahatta ve stres ile iskemiyi kantitatif ve bolgesel
olarak ayirt etmede ise yarar oldugunu vurgulayan pek cok calisma bulunmaktadir. Ayrica
strain gorintileme EF heniliz normal aralikta iken bile miyokart tutulumunun subklinik
evrelerini saptamaya olanak vermektedir. Ornegin hipertansif kardiyomiyopati,
kardiyotoksisite, amiloidoz, hipertrofik kardiyomiyopati gibi hastaliklarda miyokart hasarinin
erken saptanmasi, strain gorintilleme ile miimkiindiir (50-52). Koroner arter hastaligi ve
strain arasindaki iligkiyi inceleyen pek ¢ok calisma yapilmistir. Bu ¢alismalarda koroner arter
hastalig1 ile azalmis pik longitudinal sistolik strain ve SR arasinda iliski oldugu gdsterilmistir

(53).

Miyokart fibrilleri arasinda subendokardiyal yerlesimli longitudinal lifler iskemiye
daha duyarlidir (54). Bu sebeple longitudinal hareket ve deformasyon degerlendirilmesi
KAH" saptamada daha duyarlidir. Bu c¢alismada efor testi pozitif olan hastalarda istirahatta
kayit edilmis 2B goriintiilerden elde edilen global longitudinal strain degerlerinin, efor testine
eklendiginde dnemli KAH'1 olan hastalar1 saptayabilme giicii degerlendirilmistir. Pozitif efor
testine ek olarak strain goriintileme degerlendirmeye alindiginda, ulasilan duyarlilik ve
ozgiilliigii literatiirde genel olarak kabul edilen efor testi duyarlilik ve 6zgilliigiinden daha

yiiksek bulunmustur.

Calismamizda efor testi pozitif olmasina ragmen strain degeri korunmus hastalarin
onemli bir boliimiinde ciddi KAH saptanmamis olmasi, bu hastalarin ileri non-invazif
anatomik ya da fonksiyonel goriintileme yontemleriyle degerlendirilmesinin daha iyi
olacagimi diislindiirmektedir. Bu hastalarin ayrica uzun dénem takipleri yapilarak klinik son
noktalar incelenmelidir. Boylece GLS'si korunmus olan hastalarin koroner anjiografi

yapilmaksizin takip edilip edilemeyecegi hakkinda daha giivenilir veriler elde edilebilir.

GLS'si korunmus efor testi pozitif olan hastalarin ¢ok azinda ciddi KAH saptanmasina
ragmen efor testi pozitifligine dayanarak bu hastalar genel olarak revaskiilarizasyona
yonlendirilmektedir. Ote yandan efor testi pozitif olan hastalarda fonksiyonel testler ile
anatomik testlerin birbirine {istliin olup olmadig1 yoniinde 6nemli veriler vardir. COURAGE
caligmasinda (55) miyokart iskemisi ve dnemli koroner arter hastaligi kanit1 olan 2287 hasta
sadece optimal medikal tedaviye karsi optimal medikal tedavi ve PCI gruplara ayrilip,
birincil sonlanim noktalar1 (herhangi bir nedenle 6liim ve 6liimciil olmayan MI) agisindan

ortalama 4.6 yil boyunca takip edilmis ve bu son noktalar iki grup arasinda benzer
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bulunmustur. CONFIRM c¢aligsmasinda (56) ise daha once bilinen KAH'"1 olmayan ya da AKS
sliphesi olan 15.223 hastaya major kardiyak istenmeyen olaylar1 ongdrmedeki degerini
incelemek amaciyla BT (bilgisayarli tomografi) koroner anjiografi yapilmis, hastalar medikal
tedavi ve invazif tedavi gruplarina kategorize edilmistir. Gruplar arasinda BT'de yiiksek riskli
koroner lezyon saptanan hastalarda invazif tedavi ile hayatta kalma avantaji saglanirken,
yiiksek riskli lezyon saptanmayan hastalarda medikal tedavi ve invazif tedavi agisindan fark
saptanmamustir. Dolayisiyla efor testi pozitif olan hastalarin anatomik ya da fonksiyonel ileri
goriintiileme planlar1 yapilirken GLS'si korunmusg olan hastalarin BT koroner anjiografiye ya
da stres testlerine yonlendirilmesi, GLS'si bozulmus olan hastalarin ise dogrudan koroner

anjiografiye yonlendirilmesi seklinde GLS sonuglari tanisal algoritmaya katki saglayabilir.

Sorenson ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada (57) bizim c¢alismamiza benzer
sekilde koroner anjiografi oncesinde hastalara efor testi yapilip, ekokardiyografi ile strain
analizi yapilmis, bizim calismamizdan farkli olarak efor testi negatif olan hastalar da
caligmaya dahil edilmistir. Bu ¢alisma sonucuna gore efor testi ve GLS kombinasyonunun tek
basina efor testi ile karsilastirildiginda efor testinin tani koydurucu giiciiniin arttig1

saptanmistir.

Montgomery ve arkadaglarinin yaptig1r retrospektif bir calismada (58) stres
ekokardiyografiyi takiben 10 giin i¢inde koroner anjiografi yapilmis hastalarda istirahatte
bakilan GLS degeri ile stres sirasindaki duvar hareket skor indeksi karsilastirilmistir. KAH'
olan hastalar1 saptamada istirahat sirasinda bakilan GLS degeri ile stres sirasindaki duvar
hareket skor indeksi benzer bulunmug, buradan da GLS'nin stres ekonun yerini tutabilecegi

fikri One stirtilmiistiir.

Schroeder ve arkadaglarinin yaptigi bir baska calismada (59) ise acile AKS
diisiindiiren gogiis agrisiyla bagvuran, EKG ve kardiyak enzimlerinde anlamli degisiklik
gozlenmeyen 268 hastada strain (global sirkumferansiyel, global radyal ve global
longitudinal) degerlerine bakilmis ve ortalama 2 giin i¢inde koroner anjiografi yapilmistir.
Calismada herhangi bir damarda %70 ve iizeri lezyon olmasi 6nemli KAH olarak kabul
edilmis ve bizim ¢alismamiza benzer sekilde bakilan tiim strain degerleri ile 6nemli KAH
saptanmas1 arasinda anlamli bir iligki bulunmus, GLS’si normal olanlarin ise giivenle
konservatif olarak izlenebilece§i ileri siiriilmiistiir. Yine benzer sekilde Sarvari ve
arkadaglarinin yaptigi bir ¢alismada (60) NSTE-AKS tanisiyla izlenen 77 hastada bakilan

strain degerleri ile 6nemli KAH saptanmasi arasinda anlamli bir iliski saptanmis, bakilan
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bolgesel longitudinal strain ve global sirkumferansiyel strain degerlerinin 6nemli KAH olan

hastalarda olmayanlara gore daha diisiik oldugu gézlenmistir.

Bununla beraber literatiirde efor testine strain goriintiillemenin tanisal yonden katkisini
degerlendiren veriler ¢ok kisithidir ve bu konu arastirmaya cok aciktir. Ayrica bizim
calisgmamizda koroner arter hastaligi dagilimi da arastirilmistir. Calismamizda 6nemli KAH
saptanan hastalarda damarin kanlandirdig1 segmentlerdeki ortalama strain degerlerinin diger
bolgelere gore kismen daha diisiik oldugu izlenmistir. Ancak énemli KAH saptanan damarin
kanlandirdig1r bolgeler disindaki komsu segmentlerde de strain degerlerinin etkilendigi ve
diisiik oldugu, dolayistyla bolgesel strain degerlerinin koroner arter tutulumunu 6ngdrdiiriicii
degerinin Onemsiz oldugu gozlenmistir. Ancak daha genis hasta popiilasyonunda farkin
onemli olabilecegi de diisiiniilmiistiir. Bununla beraber koroner lezyon 6tesindeki bolgelerde
strain degerlerinin diisiik bulunmasinin 2 nedeni olabilir: 1) Hastalarin ¢ogunda birden fazla
damar hastalig1 olmasi, 2) bir koroner yatagindaki iskeminin uzak bolgeye de kismen dalga
dalga yayilarak o bolgede de ¢iplak gozle goriilemeyen ancak strain ile saptanabilen islev
bozuklugu yaratmasidir. Gotte ve arkadaslarinin yaptigr bir ¢alismada (61) MI sonrasi
hastalarda enfarkt alanina komsu ve uzak bolgelerdeki miyokart fonksiyonlart MR (magnetik
rezonans) ile elde edilen parasternal kisa eksen goriintiilerde duvar kalinlasmasi ve strain
yontemiyle degerlendirilmis ve kontrol grubuyla karsilagtirllmistir. Bu c¢alismada kontrol
grubuna gore MI hastalarinda infarkt alaninin yanisira infarkta komsu bolgelerde ve infakt
alanina uzak bolgelerde de hem duvar kalinlasmasi1 hem de strain degerlerinde anlamli fark
saptanmistir. Buna karsin Liang ve arkadaglarinin (62) yaptigi bir calismada vaskiiler
dagilima gore iskemik olan ve olmayan bolgelerde segmenter strain hizi (SR) verileri
degerlendirilmis, bakilan sistolik ve erken diyastolik SR degerlerinin iskemik bolgelerde,
iskemik olmayan bolgelere gore diisiik oldugu saptanmis ve SR degerlendirilmesiyle 6nemli

KAH lezyonu olan damarin saptanabilecegi fikri 6ne siiriilmiistiir.

Strain gorintiilemenin zaman alic1 oldugu goriisii ve sonuglarin degerlendirilmesinin
glic olmas1 tartisma konularidir. Sonuglarin degerlendirilmesinin belirli bir 6grenme siireci
gerektirdigi genel olarak kabul edilmektedir. Ancak yeni analiz algoritmalar1 tam otomatik,
tekrarlanabilirligi ¢ok yliksek hale gelmistir, dolayisiyla bu sayede ST strain ekokardiyografi
yontemi klinik kullanima girmistir ve 6zellikle baz1 hastaliklarda (kalp nakil hastalar1 (63),
amiloidoz (64), kardiyotoksisite (65), hipertansiyon (66), hipertrofik kardiyomiyopati (64)

v.b.) tan1 ve tedavi kilavuzlari, ortak goriis ve Oneri raporlarinda yer bulmaya baslamistir.
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6. SONUC ve ONERILER

Efor testi pozitif olan hastalarda bakilan GLS ile KAH arasinda anlamli iligki
saptanmigtir. Bu durum efor testi pozitif saptanmis hastalarda KAG yapilmadan 6nce GLS
degerine bakilmasinin yalanci pozitif efor testi sonuglarin diglanmasina yardimei olabilecegi

fikrini desteklemektedir.

Pozitif efor testine ragmen GLS degeri korunmus olan hastalarin ¢ogunda ciddi KAH
saptanmadigindan bu hastalarin ileri non-invazif anatomik ya da fonksiyonel goriintiileme
yontemleriyle degerlendirilmesinin uygun olabilecegi diisiiniilmiistiir. Yine bu hastalarin uzun
donem takibi yapilarak istenmeyen kotii kardiyak olaylarin gelisip gelismediginin izlenmesi
gereklidir. Bu sayede GLS degerine gore pozitif efor testi olan hastalarin KAG ig¢in seciciligi
daha giiclii ispatlara dayandirilabilir.

GLS degeri ile Gensini skoru arasinda da anlamli iligki saptanmistir, bu da GLS

degerinin KAH yayginligin1 géstermede yardime1 olabilecegini diistindiirmektedir.

Strain  ekokardiyografi arastirmaya acgik bir konudur. Efor testine strain
degerlendirmesinin eklenmesi yaklagiminin klinik uygulamaya girebilmesi i¢in daha genis bir

hasta popiilasyonunda sonucun dogrulanmasi gerekmektedir.
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7. CALISMANIN KISITLILIKLARI

Calismamizda hastalarin cinsiyet dagilimlarina bakildiginda erkek sayisinin daha fazla
oldugu goriilmektedir, bu da calismanin cinsiyet agisindan kadinlart daha az temsil ettigi

anlamina gelmektedir.

Calismaya yalnizca efor testi pozitif olan hastalar alinmistir, efor testi negatif olan
hastalardan olusan bir kontrol grubu bulunmamaktadir. Efor testi negatif olan hastalara
koroner anjiografi yapilmadigindan, etik nedenlerden &tiirli c¢alismanin bu grubu
olusturulamamaistir. Ancak literatiirde efor testinin duyarlilik, 6zgiilliik ve dogrulugu énceden

beri iyi bilindiginden iki testin kombinasyonu bu verilerle karsilagtirilmistir.

Bu ¢alismada radyal ve sirkumferansiyel strain degerlendirilmemistir. Ancak iskemiye
en duyarli bolge subendokart tabakasidir ve bu bolgede esas olarak longitudinal uzanim
gosteren miyofibriller bulunmaktadir. Bu sebeple KAH’1 06ngoérmede longitudinal

deformasyonun daha hassas oldugu genel olarak kabul gormektedir (54).

Strain ekokardiyografi goriintii kalitesine bagimli olmasi nedeniyle goriintii kalitesi

yetersiz olan hastalarda bu yontemin kullanimi kisitlanmaktadir.
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